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論　文　内　容　要　旨
〔目　的〕
皮膚血管に交感神経が分布していることは、よく知られている。しかし、副交感神経支配につ
いては脳血管や冠血管以外には明らかではなく、皮膚血管においても副交感神経支配が存在する
かどうかという基本的問題は未だ未解明のままである。
そこで我々は、この問題を解決するために、ラット下口唇皮膚血管の神経支配を（1）解剖学的
神経変性実態と（2）逆行性トレーサー実験に神経組織学的反応を組み合わせ検討した。
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〔方　法〕
（1）解剖学的神経変性実験
SDラットを4群に分け、耳神経節切除群、上頚神経節切除群、下歯槽神経切断群および対
照群とした。一側のみに角手術を施行し1週間後にラットを海流固定、下口唇を採取した。手
術側と反対側に二分し凍結切片を作製、組織化学反応を行い、二者を比較－した。
また、対照群の下口唇と耳神経節の組織切片についても同様の反応を行った。神経組織化学
反応にはアセチルコリンエステラーゼ染色に田子法を、アミン蛍光検索に酸性グリオキシル酸
法を、VIP免疫組織化学にABC法を用いた。
（2）逆行性トレーサー実験
SDラットを3群に分け、下口唇投与群、耳下腺投与群、顔面皮膚投与群とした。金梗識
WGAAPOHRPを作成し、各群に片側性に授与した。投与48時間後にラットを海流固定し、
下口唇、耳神経節、上顎神経節および三叉神経節を採取した。これら試料の切片を作製し、切
片中のトレーサーを銀で増感した。この切片にアセチルコリンエステラーゼ反応とVIP免疫
組織化学反応を施し、銀粒子との関係を観察した。
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〔結　果〕
（1ト1．正常口唇皮膚血管のアセチルコリンエステラーゼ陽性、VIP免疫陽性神経
ラット口唇皮膚血管にはアセチルコリンエステラーゼ陽性線経が豊富に分布していた。特に
細動脈の外膜周囲に密に分布するのが観察された。VIP免疫陽性線椎も同様の分布と配置を
示した。
（1ト2．耳神経節細胞のアセチルコリンエステラーゼ活性とVIP免疫活性
耳神経節細胞はほぼ全てアセチルコリンエステラーゼ活性を示した。これに対しVIP免疫
活性は細胞の10％で強、50％で中等度から弱であった。
（1ト3．神経変性
口唇皮膚血管周囲のアセチルコリンエステラーゼ陽性線経、VIP免疫陽性線経は耳神経切
除で消失したが、上頸神経節切除や下歯槽神経切除では変化しなかった。一方、アミン蛍光線
経は、上頸神経節切除にて消失した。
（2）トレーサー投与
下口唇投与群では同側の耳神経節細胞に積載が観察された。これらの細胞は、やや小さく、
アセチルコリンエステラーゼ陽性、VIP免疫活性陽性であった。耳下線投与群では、同様の
耳神経節標識細胞が観察されたが、療識細胞は前者より大きかった。顔面皮膚投与群では向細
胞内に標識は認められなかった。
〔考　察〕
皮膚血管周囲にアセチルコリンエステラーゼ陽性線経がみられることがあることは以前より知
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られ、この線経はコリン作動性線経であろうと推測されてきた。一方、最近免疫組織化学の進歩
とともに各種のペブタイド作動性神経線経が皮膚に存在することが明らかにされるようになった。
その一つとして、血管拡張性のペブタイドであるVIPを含有する神経線経が皮膚の血管周囲に
ときに認められることがわかってきた。しかし、これら二者の皮膚血管周囲神経線経がどこに由
来するかは不明であった。本研究の組織学的検索と神経変性実験により口唇皮膚血管においては、
アセチルコリンエステラーゼ陽性線経とVIP免疫陽性線経は同一線経と推測され、かつ副交感
性の耳神経節に由来することが示された。さらに、逆行性トレーサーの投与実験においてもトレー
サーが耳神経節内に標識されたことから、これら神経線経は耳神経節由来であることが確認され
た。しかも、この耳神経節細胞のうち口唇血管を支配する細胞群は小型で、耳下腺を支配する中
型から大型の細胞群と・は明らかに異なることがわかった。このことは、2つの異なった細胞群に
含まれるVIPはそれぞれの神経に対応する効果器において異なった機能を果たしている可能性
を奉唆する。実際、耳下腺でVIPが分泌機能を示すのに比し、口唇皮膚血管の周囲には分泌機
能を必要とする組織はなく、VIPは他の作用、とくに血管拡張性に作用していることが考えら
れる。
〔結　論〕
ラット口唇皮膚血管のアセチルコリンエステラーゼ陽性線経とVIP免疫陽性線経の由来を神
経変性実験とトレーサー実験にて検討した。両者は同一線経で、副交感性の耳神経節に由来して
いた。この起始細胞は耳神経節内の小型細胞群で耳下腺を支配する中型から大型の細胞群とは異
なっていた。
学位論文審査の結果の要旨
皮膚の血管は解剖学的に臓性器官であり、したがって他の臓器と同様に自律神経の支配をうけ
るものと考えられる。周知のごとく自律神経系は交感神経および副交感神経という互いに桔抗作
用をもつ系からなり、その二重支配により臓器機能の調節を行う。皮膚血管の場合、ノルアドレ
ナリン作動性の交感神経の分布や受容体応答の詳細がよく研究されている。しかし、アセチルコ
リン作動性神経の副交感神経については、その分布様式や投射路など解剖学的な基本すら未だに
明らかでなかった。これはアセチルコリン神経を直接に証明する形態学的手段に困難があったた
めである。本研究では、この間題をラット下口唇皮膚血管を対象にして、（1）神経変性法（2）軸
索トレーサ一法（3）AChE酵素組織化学法（4）神経ペプチド（VIP）免疫組織化学法の4者
を巧みに組み合わせて、皮膚血管の副交感神経支配を証明したのみならず、神経解剖学的な詳細
を明らかにしたものである。立証された事実として、（1）皮膚血管とくに細動脈の外膜周囲には
密な軸索・終末が分布し、これらはAChEとVIPを含有している副交感神経と考えられた。
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（2）これらの軸索は耳神経節に位置する小型の節後細胞から選択的に投射されたものである、（3）耳
神経節には、中型から大型でやはりAChEとVIPを含有する節後細胞が分布するが、この細
胞は主として唾液腺の分泌に与り、皮膚血管への支配は行わない、の3点が明確になった。
以上の事実は、神経解剖学の教科書に書き加えられるのに値する重要な所見であり、長年の疑
問に一つの解答が与えられたといえよう。さらに神経ペプチドVIPの機能的役割として血管運
動調節とくに拡張性作用を指摘した考察は皮膚科学・解剖学のみならず生理学・薬理学などの広
汎な研究分野に大きな貢献をもたらしたといえる。
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